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Resumen

Objetivo: Disminuir la brecha del conocimiento de la Enfermedad de Kawasaki (EK) y dar herramientas al personal médico por medio de la descripcion de la
demografia, presentacion clinica, los hallazgos de laboratorio, la frecuencia de lesiones coronarias y desenlaces en 2 instituciones de salud en Bogota, Colombia.
Metodologia: Estudio observacional retrospectivo mediante la revision de historias clinicas de los cddigos CIE-10 de paciente pediatricos donde se evaluaron
caracteristicas demograficas, presentacién clinica, datos paraclinicos (incluidos hallazgos ecocardiograficos), tratamiento recibido y respuesta a este, en pacientes
admitidos entre junio de 2015 y junio de 2020.

Resultados: Se incluyeron 36 pacientes entre 3 meses y 15 afios. La edad media de los pacientes fue de 2.9 afios, siendo la EK mas frecuente en nifios en una rela-
cion 2:1. El 61.1% presentd EK completa o clasica, el 30.5% EK incompleta y el 8.3% EK atipica. Todos los pacientes recibieron inmunoglobulina intravenosa antes
del dia 10 del curso de la enfermedad, con remision de la fiebre antes de 12 horas luego de la administracion. La incidencia de compromiso coronario fue de 30.6%.
Conclusiones: La Enfermedad de Kawasaki tiene un curso clinico caracteristico que afecta especialmente a nifios menores de 5 afos. Es una entidad clinica que, al ser
reconocida con mayor frecuencia por pediatras, permite instaurar diagnéstico y tratamiento tempranos evitando complicaciones y secuelas a mediano y largo plazo.
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Characterization of Kawasaki disease in children between 3 months and 15 years in 2 health institutions in Bogota, Colombia

Abstract

Objective: To reduce the knowledge gap about Kawasaki Disease (KD) and to provide tools to medical personnel through the description of demographics, clinical
presentation, laboratory findings, frequency of coronary lesions and outcomes in 2 health institutions in Bogota Colombia.

Methodology: Retrospective observational study by reviewing the clinical records of the ICD-10 codes of pediatric patients where demographic characteristics,
clinical presentation, paraclinical data (including echocardiographic findings), treatment received and response to it were evaluated, in patients admitted between
June 2015 and June 2020.

Results: The mean age of the patients was 2.9 years, being KD more frequent in boys a 2:1 ratio. 61.1% had complete or classic KD, 30.5% had incomplete KD,
and 8.3% atypical KD. All patients received intravenous immunoglobulin before day 10 of the course of the disease, with remission of fever within 12 hours after
administration. The incidence of coronary compromise was 30.6%.

Conclusions: KD has a characteristic clinical course that especially affects children under 5 years. A more frequent recognition of this clinical entity by pediatricians,
allows for an early diagnosis and treatment avoiding complications and sequelae in the medium and long term.

Keywords: Kawasaki Disease, coronary lesions, Latin America.

Introduccion

La Enfermedad de Kawasaki (EK) es una vasculitis aguda sis-
témica asociada a lesiones graves de las arterias coronarias
que ocurre principalmente en menores de 5 afios'3. La in-
cidencia de EK varia mucho entre las diferentes regiones. El
pais con mas casos de EK es Japon con una incidencia de

298.6 casos por cada 100.000 nifilos menores de 5 afios*. En
América del Norte, Europa y Australia, la incidencia varia de 5
a 22 por cada 100.000 nifios menores de 5 afios®. En América
Latina, debido al limitado conocimiento sobre epidemiologia
y la prevalencia de la enfermedad (en comparacién con los
paises asiaticos), en el afio 2013 se decididé unir esfuerzos
para constituir REKAMLATINA. Con la participacién de pe-
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diatras infectélogos del Kawasaki Disease Research Center of
San Diego en California, la Sociedad Latinoamericana de In-
fectologia Pediatrica (SLIPE) y paises de la region, entre ellos
Colombia, conformaron esta red internacional para la inves-
tigacion del comportamiento de la enfermedad en nuestro
contexto. Esta red cuenta con el mayor nimero de paises
integrados en el mundo (20 en total)®.

En Colombia se han publicado reportes de casos de forma
esporadica pero no existe una vigilancia activa de la enfer-
medad desconociendo realmente la incidencia de esta en el
pais™®. También, la baja presuncion favorece el diagndstico
de EK tardio, convirtiéndose en un problema mayor dado
que se incrementa el riesgo de complicaciones®. Sumado a lo
anterior, la pandemia por SARS-CoV-2 que inici6 a finales del
2019, ha favorecido el aumento de la presentacion del Sin-
drome inflamatorio multisistémico temporalmente asociado
a la infeccion por SARS-CoV-2/COVID-19 (SIMS-TAC) en la
poblacion pediatrica, por lo cual es Util revisar las caracte-
risticas de la EK por la similitud en la presentacion clinica'.

Por lo tanto, con este estudio se pretende disminuir la brecha
del conocimiento de esta patologia por medio de la descrip-
cion de la demografia, presentacion clinica, los hallazgos de
laboratorio, la frecuencia de lesiones coronarias y desenlaces
de la EK, en nifios que consultaron 2 instituciones de salud
en Bogota, Colombia en los Ultimos 5 afios, al mismo tiempo
aportar nuestro hallazgos a la comunidad cientifica brindan-
do las herramientas a los médicos que tratan a estos pacien-
tes para que se incremente el diagnostico temprano, mane-
jo oportuno y adecuado tanto en los servicios de urgencias
como de hospitalizacién en nuestro contexto.

Metodologia

Poblacion y Datos Clinicos

Este estudio es una cohorte retrospectiva que incluyé pa-
cientes pediatricos con diagndstico de EK, que ingresaron a
los servicios de urgencias y hospitalizacién en la Clinica del
Country y la Clinica La Colina (Bogota, Colombia) entre el 1
de junio de 2015 y el 30 de junio de 2020. Para la identifica-
cion de los pacientes se solicito al area de gestion y control
institucional el nimero de pacientes cuya historia clinica tu-
viera alguno de los siguientes diagnosticos CIE-10 de Fiebre
no especificada (R509), Fiebre con escalofrio (R500), Fiebre
persistente (R501), Exantema subito (B082), Sindrome mu-
cocutaneo linfonodular®®, Posteriormente, el grupo investi-
gador reviso las historias clinicas para determinar caracte-
risticas demograficas, curso clinico, hallazgos de laboratorio,
hallazgos ecocardiograficos, presencia de infecciones y tra-
tamiento de los pacientes. Los criterios de inclusion fueron
nifos con diagndstico CIE-10 M303-Sindrome mucocutaneo
linfonodular, el cual se hizo de acuerdo con los criterios diag-
nésticos de la American Heart Association (AHA) (Figura 1).
Se definid que EK completa era paciente con fiebre >38,5
grados durante mas de 5 dias y al menos 4 de los 5 criterios
clinicos (Figura 1), EK incompleta fiebre durante mas de 5
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dias y 2 o 3 de los principales criterios clinicos (Figura 1), o
lactantes menores de 6 meses, nifos y adolescentes con mas
de 7 dias de fiebre sin otro hallazgo. EK atipica pacientes con
criterios de EK completa, pero con afectacién atipica: renal,
hepatica, neuroldgica. Los hallazgos ecocardiogréficos se
clasificaron segun la puntuacién Z de las arterias coronarias
descendentes anteriores: normal para un puntaje Z menor de
2.5, dilatado para un puntaje Z de entre 2.5y 4 y aneurisma
para un puntaje Z de entre 4y 10.

Este estudio cuenta con la aprobacién por parte del comité
de ética institucional ya que por ser un estudio retrospecti-
vo basado en revision de historias clinicas no se necesita de
consentimiento informado.

Analisis Estadistico

Las variables cuantitativas se resumieron como mediana y
rango intercuartilico (IQR), la distribucion de las variables
numéricas se determiné por medio de la prueba estadisti-
ca Shapiro-Wilk;las variables categdricas como frecuencias y
porcentajes. Los datos se ingresaron en una base de datos en
Excel 2010 y todos los anélisis se realizaron con SPSS Statis-
tics version 26 (IBM, Chicago, lllinois).

Fiebre mayor de 38,5° por mas de 5 dias y al menos 4 de los

siguientes 5 criterios clinicos:

1. Conjuntivitis bilateral no purulenta
2. Alteraciones orales con cualquiera de los siguientes hallazgos:
Lengua aframbuesada
Eritema difuso de la mucosa orofaringea
Eritema o fisuras labiales
3. Adenomegalia cervical (>1,5 cm de didmetro, generalmente unilateral)
4. Rash maculopapular difuso, eritrodermia, exantema polimorfo
5. Cambios en extremidades:
Aguda: edema e hiperemia en palmas y plantas
Subaguda: descamacion periungueal

Figura 1. Criterios de diagndstico clinico para EK

Resultados

Este estudio incluy6 36 nifios con edades entre los 3 meses y
15 aflos (Figura 2), de los cuales 25 (69.4%) eran hombres; 22
(61.1%) cumplieron criterios para EK completa o clasica, 10
(27.8%) para EK incompleta y 4 (11.1%) para EK atipica. Solo
1 caso, incluido en EK atipico, presenta choque. No se identi-
ficaron casos de SIMS-TAC en el periodo evaluado. La mayor
proporcién de nifios 28 (77.8%) tenia entre 12 meses y 5 afios
con una mediana de edad de 2.9 afios. En cuanto a las carac-
teristicas clinicas, la distribucion de los datos de los dias de
fiebre arrojo que se distribuian de manera normal (p=0.925).
El exantema 34 (94.4%) y los cambios en extremidades 28
(77.7%) se observaron con mayor frecuencia. Las manifesta-
ciones gastrointestinales asociadas estuvieron presentes en
15 (41.7%) pacientes (Tabla 1).
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Pacientes hospitalizados en el servicio de pediatria
(junio 2015- junio 2020) Total 89832 con Diagndstico
CIE10 de Fiebre no especificada, fiebre con
escalofrio, fiebre presistente, exantema subito y
sindrome mucocuténeo linfonodular

l

l

I Clinica del Country Total 37937 J

:

Pacientes con fiebre mas
exantema Total 713

l

I Clinica La Colina Total 51895 ]

:

Pacientes con fiebre més
exantema Total 981

|

Pacientes con diagnéstico final de Enfermedad de
Kawasaki Total 36

l ‘

l

Pacientes con
Enfermedad de Kawasaki
completa Total 22

Pacientes con
Enfermedad de Kawasaki
incompleta Total 10

Pacientes con
Enfermedad de Kawasaki
atipico Total 4

l :

l

Ectasia Corronaria 5
Dilatacién aneurismatica 1

Sin compromiso cardiaco
16

Ectasia coronaria 1
Dilatacién aneurismatica 1
Sin compromiso cardiaco 8

Ectasia coronaria 1 Dilatacién
aneurismatica + ectasia coronaria 1
Dilatacion ectéasica+ derrame
pericardico+ HTP+ derrame pleural
1 Sin compromiso cardiaco 1

Figura 2. Flujograma para seleccion de pacientes con EK.

Con respecto a los hallazgos paraclinicos al ingreso, del total
de los pacientes, 30 (83%) presentaron plaquetas normales, 23
(63.9%) leucocitosis con neutrofilia y 5 (13.9%) anemia; sobre
la segunda semana, 7 (19.4%) de los pacientes present6 trom-
bocitosis. En cuanto a reactantes de fase aguda, 33 (91.6%) y
34 (94.4%) de los pacientes tuvieron elevacion en la Proteina
C Reactiva (PCR) y VSG, respectivamente. A 31 (86.1%) de los
pacientes se les realizd pruebas de funcion hepatica, de los
cuales 14 (45.2%) presentaron valores elevados (Tabla 2).

De 22 pacientes (61.1%) a quienes se les realiz6 parcial de
orina, 15 (68.2%) presentaron piuria estéril y 4 (18.2%) hi-
poalbuminemia. Se procesé LDH en 9 pacientes (25%), de
los cuales el 3 (33.3%) tenian valores elevados. No se docu-
mentaron hallazgos anormales en los pacientes en quienes
se procesé ferritina 6 (16.6%) y sodio 12 (33.3%) al ingreso

Para la distribucién de los datos se empled la prueba de Sha-
piro Wilk evidenciado que las plaquetas (p=0.704), la hemog-
lobina (p=0.295) y la Velocidad de Sedimentacion Globular
(VSG) (p=0.065) se distribuian de manera normal (Tabla 2).

En cuanto a los hallazgos del ecocardiograma inicial, al total de
los nifios incluidos en el estudio se les realizd, 7 (19.4%) tuvo un
Z-Score de entre 2.5y 4 valorando la arteria coronaria izquierda.
De los pacientes a los que se les confirmé toma de ecocardio-
grama de control, solo 2 (33.3%) presentaron alteracion ecocar-
diografica y un Z-Score de entre 2.5y 4 (Tabla 3).

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas

Resultados n =36 p*
Grupos etarios n (%)
3-12 meses 6 (16.7)
1-5 afnos 28 (77.8)
>6 afos 2 (5.6)
Sexo n (%)
Hombre 25 (69.4)
Mujer 11 (30.6)
Momento del diagndstico n (%)
Urgencias 5(13.9)
Hospitalizacion 22 (61.1)
Sin dato 9 (25)
Mediana (IQR)
Dias de fiebre 4.5 (3-7) 0.925
n (%)
Exantema 34 (94.4)
Cambios en extremidades 28 (77.7)
Cambios orales 27 (75)
Inyeccién conjuntival 26 (72.2)
Irritabilidad 24 (66.7)
Adenopatia cervical 20 (55.6)
e

IQR=rango intercuartilico; n=niimero absoluto;p=Shapiro-Wilk.
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Tabla 2. Resultados iniciales de laboratorio.
n =36

Resultados Mediana (IQR) p*
Globulos blancos, mm? 13270 (10045-18510) 0.044
Linfocitos, mm? 3120 (2147-4039) 0.001
Neutréfilos, mm? 8587 (6138-11115) 0.011
Plaquetas, mm? 340000 (293750-433000) 0.704
Hemoglobina, g/dL 11 (10,2-12) 0.295
Hematocrito, % 33,5 (32,7-36) 0.002
Albumina, g/L 3,3(29-37) 0.001
Sodio, mmol/L 138,5 (137-139,7) 0.001
grjwpii:frzisferasa, ul/L 28(23-69) 0.001
grLiEZTransferasa, ul/L “T(UE=IUE) o
Proteina C-reactiva, mg/L 128.1 (51-177.9) 0.006
IL_JaI;Eato deshidrogenasa, 268 (202-354) 0,001
VSG, mm/hora 74.4 (46-100.5) 0.065
zi;‘(;ii i:tr:;'c')'e”mdtos 215 (7.2-1215) 0.001

IQR=rango intercuartilico; n=nimero absoluto; p=Shapiro Wilk.

Tabla 3. Hallazgos ecocardiogréficos.

Resultados Primer ECO ECO Control
n=36 n=6

Normal 27 (75) 4 (66.6)
Z-Score >2.5 - <4 8 (22.2) 2(33.3)
Z-Score >4 - <10 2 (5.6) -
Z-Score >10 = =
Derrame pericardico 1(2.8) -

ECO=ecocardiograma; n=ntmero absoluto.

Todos los pacientes incluidos en este estudio recibieron trata-
miento con IGIV con una dosis de 2g/Kg, la mediana de ad-
ministracion con respecto al inicio de la fiebre fue de 4.5 dias.
Ninguno de los pacientes presentd eventos adversos y en to-
dos los casos la IGIV se administré en la Unidad de Cuidados
Intensivos por protocolo institucional. En 33 casos (91.6%) la
fiebre desaparecié en promedio a las 8 horas, con un minimo
de 3 horas y un méaximo de 12 horas. Tres de los pacientes
(8.3%) requirieron una segunda dosis de IGIV y de estos, 1
paciente (2.7%) requirié una dosis de metilprednisolona. Adi-
cionalmente, todos los pacientes recibieron tratamiento con
acido acetilsalicilico con adecuada tolerancia sin presencia
de eventos adversos, a una dosis promedio de 80 mg/Kg/dia
(rango: entre 50 y 100 mg/Kg/dia) repartida en 3 o 4 dosis.

En relacion con el uso de antibidticos, 21 (58.3%) pacientes
recibieron tratamiento antibidtico inicial por sospecha de in-
feccidn bacteriana por el cuadro clinico que presentaban. En
9 (25%) pacientes se confirmé el agente infeccioso bacteria-
no asociado y se completdé esquema antibiético; las infec-
ciones asociadas fueron: infeccion de vias urinarias (33.3%),
neumonia (33.3%), bacteriemia por Enterococcus faecalis
(11.1%), pansinusitis con otomastoiditis (11.1%), y en 1 caso
(11.1%) se documentd colecistitis acalculosa.
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Discusion

La EK es una vasculitis sistémica febril, es la principal causa
de enfermedad cardiaca adquirida en nifios®. En Colombia se
dispone de poca informacion sobre la casuistica de esta enfer-
medad debido a que la literatura proporciona en su mayoria
reportes de caso, por lo que este estudio pretende disminuir
la brecha del conocimiento en nuestro contexto. Los hallaz-
gos de este estudio coinciden con lo reportado en la literatura
debido a que la distribucion por edad y género fue similar
referido por Rekamlatina y otros estudios, con un predominio
en el género masculino y en menores de 5 afos; la mediana
de los dias de fiebre fue de 4.5 dias (3,9,13,14). Con respecto a
la presentacion clinica, el exantema y los cambios en las extre-
midades fueron los hallazgos mas frecuentes, 94.4% y 77.7%
respectivamente, un poco por encima de los cambios en ca-
vidad oral y la inyeccién conjuntival, estos Ultimos descritos
como los més frecuentes en otras series de caso y por el grupo
Rekamlatina®. Las manifestaciones gastrointestinales (incluidos
vomito, diarrea y dolor abdominal) en el 41.7% de los pacien-
tes y la elevacién de transaminasas en un 45% (a pesar de que
no se haya tomado este examen en todos los pacientes) coin-
cide con lo reportado por Baquero et al’. La trombocitosis se
logré documentar hacia la segunda semana de enfermedad?’.

En nuestro estudio se observd predominio en la presentacién
de la forma completa o clasica en mas de la mitad de los
casos (61.1%) coincidiendo con lo referido por Rekamlatina y
otras series de casos*®'>', Con respecto a las lesiones coro-
narias, se presentaron en el 30.6%, similar a lo reportado en
la literatura®'2. La incidencia de aneurismas coronarios dismi-
nuye a 2.5% con la administracion de inmunoglobulina antes
de transcurridos 10 dias desde el inicio de la fiebre3'31,

De igual modo, en nuestro estudio el 97.2% de los pacientes
se diagnostico e inicio el tratamiento antes de 10 dias desde
el inicio de la fiebre, lo que sugiere que el grupo de pediatria
estaba sensibilizado con el diagndstico y manejo de la enfer-
medad. La desaparicion de la fiebre tras la administracion de
IGIV fue antes de 12 horas, similar a lo reportado en la lite-
ratura®. En todos los pacientes se utilizé acido acetilsalicilico
inicialmente a dosis antiinflamatoria, siguiendo las recomen-
daciones de las guias de reumatologia y cardiologia para EK
vigentes para el momento del diagndstico en los nifos®'®. La
administracién de la IGIV por personal entrenado y la moni-
torizacion continua siguiendo el protocolo institucional y re-
comendaciones de la etiqueta del medicamento, contribuyé
a que no se presentaron eventos adversos relacionados con
los medicamentos administrados'’'®.

La EK incompleta se asocia con un incremento en la incidencia
de resistencia al tratamiento con IGIV. El tratamiento con corti-
costeroides es efectivo en pacientes refractarios al tratamiento
inicial con IGIV™. En nuestro estudio, 4 pacientes (2 con EK
incompleta y 2 con EK atipica) presentaron resistencia al tra-
tamiento con IGIV, requiriendo segunda dosis de IGIV; uno de
ellos requirié corticosteroides con adecuada respuesta.
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En cuanto al seguimiento de las lesiones coronarias, Unicamen-
te se conocid el resultado del ecocardiograma de control solo al
16.6% de los pacientes, esto debido a que los controles ambu-
latorios se asignaron a otras instituciones por parte de sus ase-
guradores en salud. Contar con una consulta multidisciplinaria
institucional permite el seguimiento clinico y ecocardiogréafico
para evaluar en el tiempo la evolucién de las manifestaciones
a nivel coronario. Es clave explicar a los padres la importancia
de mantener un control cardioldgico estricto durante el primer
afo después de la enfermedad, aunque no haya compromiso
cardiaco, para evitar eventuales complicaciones tardias.

Por otra parte, en nuestro estudio, el 58.3% de los pacien-
tes recibié manejo antibidtico inicial pero sélo en 9 de ellos
se logré documentar un foco infeccioso. La piuria estéril se
comportd como factor confusor para hacer diagnodstico de
infeccion de vias urinarias, por tanto, los pacientes con EK
recibieron antibiotico de forma temprana, descartdndose
posteriormente con urocultivo negativo.

Desde diciembre de 2019 debido a la pandemia por la infec-
cion de SARS-CoV-2, toma vital importancia en la poblacion
pediatrica el SIMS-TAC, pero en nuestro estudio no se iden-
tificaron casos. Describir la epidemiologia y comportamiento
de esta patologia seria importante describir en estudio futu-
ros ya que hasta el momento solo existen reportes de caso
desconociendo la incidencia de esta’®™.

Las limitaciones de este reporte se pueden relacionar con un
sesgo de seleccién ya que al ser un estudio que identifico pa-
cientes de manera retrospectiva, es posible que la inclusion
de casos sea incompleta y se hayan identificado casos mas
severos. Asi mismo, como la enfermedad de Kawasaki incom-
pleta representa un reto diagnostico, es posible que algunos
casos no hayan sido diagnosticados durante el periodo de
estudio y no hayan sido incluidos en este reporte.

Capacitar y sensibilizar al personal médico en criterios diag-
ndsticos, estandarizacion en la solicitud de laboratorios y tra-
tamiento de la enfermedad, son aspectos clave para que se
haga un diagnéstico oportuno y se inicie el tratamiento de
forma temprana con el fin de disminuir de complicaciones
cardiovasculares. En nuestras instituciones, a pesar de las li-
mitaciones descritas, se logro iniciar el tratamiento de acuer-
do con los estandares indicados a nivel internacional.

El reto actual del pediatra es el diagndstico temprano de la
EK, asi como el reconocimiento de las formas incompletas.
Las caracteristicas clinicas, tratamiento y pronédstico de es-
tos pacientes permiten notar que la variabilidad de la enfer-
medad implica la necesidad de mas estudios que sienten las
bases para el desarrollo de guias clinicas sustentadas con la
experiencia observada en nuestro contexto.
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